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® Vorrichtung zunh Messen physiologischer Parameter 

@ Eine Vorrichtung (1) zum Messen physiologischer Para- 
meter hat Prufkammer (2), die durch einen ersten Halblei- 
ter-Chip (3) und einen zweiten Haibletter-Chip (4) begrenzt 
ist f zwischen denen als Abstandshalter eine die Prufkam- 
mer (2) umgrenzende Dichtung (7) angeordnet ist. Der er- 
ste Halbleiter-Chip (3) hat eine der Prufkammer (2) zuge- 
wandte, Planarsensoren aufweisende aktive Seite, an der 
in einem Nahrmedium befindliche biologische Zellen (6) 
adharent anlagerbar sind, urn physiologische Parameter 
unmirtelbar an den Zellen (6) zu messen. Der zweite Halb- 
leiter-Chip (4) weist an einer aktiven, der Prufkammer (2) 
zugewandten Seite wenigstens einen Zusatz-Sensor zum 
Messen globaler physiologischer Parameter auf. Die 
Halbleiter-Chips (3, 4) sind mittels einer diese auftenseitig 
ubergreifenden Halterung (8) in Dichtlage gehalten. Au- 
fterhalb der Prufkammer (2) weisen die Halbleiter-Chips 
(3, 4) jeweils elektrische AnschlufSkontakte auf, die mit 
Gegenkontakten der Halterung kontaktieren. Die Vorrich- 
tung ist einfach und kostengunstig aufgebaut (Fig. 4). 
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Beschreibung 



Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zum Messen phy- 
siologischer Parameter, mit einer bis auf wenigstens eine 
EinlaBoffnung und zumindest eine AuslaBotfnung geschlos- 5 
senen, durch Wandungen begrenzten Prufkammer, wobei 
wenigstens eine Wandung der Pnifkammer als Halbleiter- 
Chip ausgebildet ist, der eine der Pruflcammer zugewandte 
Planarsensoren aufweisende aktive Seite hat, an der in ei- 
nem Nahrmedium befindliche biologische ZeLlen adharent to 
anlagerbar sind, zur Messung physiologischer Parameter 
unmittelbar an den Zellen, und wobei einer dem Halbleiter- 
Chip gegenuberliegenden Wandung wenigstens ein Zusatz-. 
Sensor zur Messung globaler physiologischer Parameter zu- 
geordnet ist. 15 

Eine solche Vorrichtung ist aus DE 44 17 079 Al bereits 
bekannt. Sie weist eine Priifkammer auf, in der tierische 
Oder pflanzliche biologische Zellen in einem Nahrmedium 
iiber einen langeren Zeitraum hinweg vital erhalten werden 
konnen. Dabei kann das Nahrmedium durch die Ein- und 20 
Auslafioffnungen der Prufkammer bei spiels weise mittels ei- 
nes Fluid-Handlings erneuert werden. In der Prufkammer 
sind die Zellen an der aktiven, die Planarsensoren aufwei- 
senden Seite des Halbleiter-Chips adharent angelagert. Der 
Halbleiter-Chip kann dazu beispielsweise an seiner aktiven 25. 
Seite eine Oberflachenstrukturierung aufweisen, deren Rau- 
higkeit etwa der Rauhigkeit der Zellen entspricht, so daB 
diese den Halbleiter-Chip als Nachbarn akzeptieren und sich 
besser an ihm anlagem. Die Planarsensoren ermoglichen 
eine nahezu durchgehend ebene Chip-Oberflache, so daB 30 
sich die Zellen unmittelbar an den Planarsensoren anlagem 
konnen. Dadurch ist es moglich, mit den Planarsensoren un- 
mittelbar an den Zellen physikalische, elektrische oder elek- 
trochemische Zellparameter, wie beispielsweise Ionenkon- 
zentrationen, Gasgehaite, Zellpotentiale oder Zellterapera- 35 
turen zu messen. Somit kann die Reaktion der Zellen auf 
veranderte physikalische oder chemische Bedingungen, wie 
beispielsweise in dem Nahrmedium enthaitene toxische 
Substanzen, Pharmaka, Umweltgifte und dergleichen auf 
einfache Weise getestet werden. Die Zellen wirken dabei als 40 
biologischer Vorverstarker, der die MeBempfindlichkeii der 
Planarsensoren erhoht, Mittels der dem Halbleiter-Chip ge- 
genuberliegenden Wandung zugeordneten Zusatz-Sensoren 
ist es auBerdem moglich, globale physiologische Parameter 
in dem Nahrmedium zu detektieren, Dadurch konnen zu- 45 
satzliche Informationen uber die Zellen gewonnen werden. 

Obwohl sich die vorbekannte Vorrichtung in der Praxis 
bewahrt hat. weist sie dennoch Nachteile auf. So ist sie noch 
vergleichsweise kompliziert aufgebaut. Die Vorrichtung ist 
deshalb relativ teuer, was deren Anwendungsmoglichkeiten 50 
einschrankt. 

Es besteht deshalb die Aufgabe, eine Vorrichtung der ein- 
gangs genannten Art zu schaffen, die einfach und kosten- 
giinstig aufgebaut ist. 

Die Losung dieser Aufgabe besteht darin, daB die dem 55 
Halbleiter-Chip gegenuberliegende Wandung der Priitkam- 
tner durch einen zweiten Halbleiter-Chip gebildet ist, der 
eine der Priitkammer zugewandte, zumindest den Zusatz- 
sensor aufweisende aktive Seite hat, daB als Abstandshalter 
zwischen den Halbleiter-Chips eine die Priitkammer urn- 60 
grenzende Dichtung angcordnct ist. daB die Halbleiter- 
Chips mittels einer diese auBenseitig ubergreifenden Halte- 
rung in Dichllage gehalten sind und daB die Halbleiter- 
Chips auBerhalb der Priifkammer jeweils elektrische An- 
schluBkontakte aufweisen, die rnit Gegenkontakten der Hal- 65 
terung kontaktiercn. 

Somit konnen samliche Sensoren der Vorrichtung in 
Halbleiter-Chips intcgriert sein. wobei die Halbleiter-Chips 



gleichzeidg die Begrenzungswandungen der Prufkammer 
bilden. In vorteilhafter Weise dient die zwischen den Halb- 
leiter-Chips angeordnete Dichtung gleichzeidg auch als Ab- 
standshalter, so daB zwischen den Halbleiter-Chips ein defi- 
niertes Kammervolumen gebildet ist, ohne daB in die Halb- 
leiter-Chips Kavitaten aufweisen mussen. Die Halbleiter- 
Chips konnen somit als kostengiinsdge Planar-Chips ausge- 
bildet sein. Vorteilhaft ist auch, daB der lichte Abstand zwi- 
schen den Halbleiter-Chips und somit die Hohe der Pruf- 
kammer durch die Dicke der Dichtung definiert ist. Somit 
konnen Prufkammern unterschiedlicher Hohe mit den glei- 
chen Halbleiter-Chips realisiert werden, wobei jeweils nur 
die Abmessungen der Dichtung und gegebenenfalls die der 
Halterung entsprechend angepaBt werden miissen. Somit 
konnen auf einfache Weise eine Vielzahl von Testkarnmem 
unterschiedlicher Abmessungen bereitgestellt werden. Die 
an der Halterung vorgesehenen, mit den AnschluiBkontakten 
der Halbleiter-Chips zusammenwirkenden Gegenkontakte 
ermoglichen auf einfache Weise eine elektrische Verbin- 
dung zwischen den die Prufkammer begrenzenden Halblei- 
ter-Chips und/oder den Halbleiter-Chips und einer externert 
Auswerteeinheit oder einer Stromversorgungseinheit, Insge- 
samt ergibt sich somit ein einfach aufgebauter und kosten- 
giinstig herstellbarer Biomonitor. 

■Vorteilhaft ist, wenn wenigstens ein die EinlaBoffnung 
aufweisender EinlaBkanal und/oder wenigstens ein die Aus- 
laBoffhung aufweisender AuslaBkanal die Dichtung durch- 
setzt. Die Ein- und AuslaBkanale der Priifkammer sind also 
in der Dichtung angeordnet, so daB Wandungsdurchbruche 
in den Halbleiter-Chips entfallen konnen. 

ZweckmaBigerweise besteht die Dichtung aus einem ela- 
stischen Material und ist vorzugsweise als O-Ring ausgebil- 
det. Als Ein- oder AuslaBkanal kann dann beispielsweise 
eine Hohlnadel vorgesehen sein, welche die Dichtung 
durchsetzt.. Die Vorrichtung ist dann besonders flexibel 
handhabbar. 

Eine bevorzugte Ausfuhrungsform der Erfindung sieht 
vor, daB die Halterung zumindest eine Halteklemme oder 
eine Halteklammer mit wenigstens zwei Klemmteilen auf- 
weist, die in Ausgangslage einen geringeren lichten Abstand 
haben, als die Gesamtdicke der zwischen den Klemmteilen 
einzuspannenden, durch die Dichtung voneinander beab- 
standeten Halbleiter-Chips, und daB die Klemmteile gegen 
eine Ruckstellkraft voneinander wegbewegbar sind. Die 
Halterung kann dann mit Dichtungen unterschiedlicher 
Dicke kombiniert werden, wobei sich der lichte Abstand 
zwischen den Klemmteilen an die je nach Dicke der Dich- 
tung unterschiedliche Gesamtdicke der zwischen den 
Klemmteilen einzuspannenden Teile anpaBt. Somit kann auf 
einfache Weise eine Vielzahl von Prufkammern mit unter- 
schiedlichen Kammerhohen, das heiBt mit unterschiedlichen 
Abstanden zwischen den Halbleiter-Chips, bereitgestellt 
werden. Gegebenfalls kann die Kammerhohe der Vorrich- 
tung auch nachtraglich durch Austauschen der Dichtung ge- 
gen eine dickere oder dunnere Dichtung verandert werden. 
So erfordern beispielsweise bestimmte experimentelle 
Techniken, wie die Bestimmung der metabolischen Akuvi- 
tat von Zellen durch Messung des ph-Werts und der Sauer- 
stoff-Konzentration, ein hohes Zellenzahl- zu Kammervolu- 
men- Verhaltnis beziehungsweise eine extrem geringe Kam- 
merhohe. Bei anderen Anwendungen kann dagegen eine 
groBer Kammerhohe vorteilhaft sein, beispielsweise urn die 
durch eine Nahrrlussigkeitsstromung auf die Zellen ausge- 
ubten Stromungs-Scherkrafte zu reduzieren. 

Zweckmafiig ist, wenn die Klemmteile als Klemmschen- 
kel ausgebildet sind, die gegen die Ruckstellkraft ihres 
Werksiotfs federnd clasiisch voneinander wegvertonnbar 
sind. Die Halteklemme oder <lie Halteklammer ist dann be- 
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sonders einfach aufgebaut und kann beispielsweise als im 
Querschnitt U-forrnige Klemme und/oder als Klemmleiste 
ausgebildet sein. Die Klemmschenkel konnen einstiickig 
miteinander verbunden sein. 

Besonders vorteilhaft ist, wenn die Gegenkontakte an 
dem Klemmteil befestigt sind.. Die Riickstellkraft der Halte- 
klemme oder Halteklammer kann dann sowohl zurn An- 
driicken der Gegenkontakte an die AnschluBkontakte der 
Halbleiter-Chips, als auch zurn Andriicken der Halbieiter- 
Chips an die dazwischen befindliche Dichtung genutzt wer- 
den. Gegebenenfalls kann an einem Klemmteil der Halte- 
rung ein Leitgummi vorgesehen sein, der den elektrischen 
Kontakt zu den an den Halbleiter-Chips befindlichen An- 
schluBkontakten herstellt. 

Eine bevorzugte, besonders vorteilhafte Ausfuhrungs- 
forrn der Erfindung sieht vor, daB der zurn adharenten Anla- 
gem der biologischen Zellen vorgesehene erste Halbleiter- 
Chip wenigstens ein Array mit mehreren, voneinander beab- 
standeten Planarsensoren aufweist. Die Vorrichtung ermog- 
licht dann eine ortsaufgeloste Messung an einzelnen Zellen 
einer an der aktiven Seite des Halbleiter-Chips adharent an- 
gelagerten Zellkultur. 

Vorteilhaft ist, wenn wenigstens ein Halbleiter-Chip zu- 
mindest eine Mikro-Pumpe aufweist, die wenigstens einen, 
mit einem EinlaBkanal oder einem Auslafikanal der Priif- 
kammer verbundenen PumpenanschluB hat. Mit der Mikro- 
pumpe kann dann beispielsweise das Nahrmedium in der 
Priifkammer umgefordert werden. 

ZweckmaBigerweise weist wenigstens ein Halbleiter- 



Licht, beispielsweise mil Laserlicht bestrahlt werden, urn 
diese zu slimulieren. Die Reaktion der Zellen kann dann ge- 
gebenfalls mittels der Sensoren getestet werden. Selbstver- 
standlich kann das Fenster aber auch fiir andere optische 
5 Untersuchungen, wie beispielsweise Spektralmessungen, 
verwendet werden. Wenn auch der zweite Halbleiter-Chip 
wenigstens ein optisches Fenster aufweist kann an das Fen- 
ster des einen Halbleiter-Chips eine Kondensorlinse und an 
das Fenster des anderen Halbleiter-Chips ein Objektiv her- 
10 angefuhrt werden. Die Priifkammer kann dann noch besser 
mikroskopiert werden. 

Eine vorteilhafte Ausfiihrungsform der Erfindung sieht 
vor, daB an der aktiven Seite des ersten Halbleiter-Chips ei- 
nen Wirkstoff produzierende Zellen adharent anlagerbar 
15 oder angelagert sind. So konnen beispielsweise Insulin pro- 
duzierende Zellen an dem ersten Halbleiter-Chip angelagert 
sein. Die Vorrichtung kann dann beispielsweise in einem 
menschlichen oder tierischen Korper implantiert werden, 
um dort iiber einen iangeren Zeitraum hinweg, Insulin zu 
20 produzieren. Dabei kann das Insulin gegebenenfalls mittels 
einer in die Vorrichtung integrierten Mikropumpe kontrol- 
liert an den Korper abgegeben werden. In vorteilhafler 
Weise kann die Vitalitat der Zellen und somit deren Fahig- 
keit Insulin zu produzieren mittels der Sensoren uberwacht 
25 werden. 

Nachfolgend sind Ausfuhrungsbeispiele der Erfindung 
anhand der Zeichnungen naher erlautert: Es zeigen zurn Teil 
starker schematisiert: 
Fig. 1 eine Aufsicht auf die in Fig. 2 mit I markierte 



Chip zurn Temperieren der Prufkammer an seiner der Priif- 30 Langsmittelebene, welche den die Planarsensoren aufwei- 

kammer abgewandten AuBenseite eine in den Halbleiter- senden ersten Halbleiter-Chip sowie das in diesen einge 

Chip integrierte oder an diesem befestigte Elektroheizung setzte optische Fenster besonders gut erkennen lafit, 

auf. Dieser kann beispielsweise an der aktiven Seite des Fig. 2 einen Querschnitt durch die in Fig. 1 mit II be- 

Halbleiter-Chips ein Temperaturfuhler sowie eine gegebe- zeichnete Ebene, welche die seitlich durch den Dichtring so- 

nenfalls in den Halbleiter-Chip integrierte Regeleinrichtung 35 wie ober- und unterseitig jeweils durch Halbleiter-Chips be- 



zugeordnet sein, welche die Temperatur in der Prufkammer 
auf einen vorgegebenen Wert, beispielsweise 37°C regelt. 
Die Elektroheizung kann beispielsweise ein auf die Riick- 
seite des Halbleiter-Chips aufgedampfter Platin-Mander 
sein. 

Eine Ausfiihrungsform der Erfindung sieht vor, daB die 
Vorrichtung zur Ubertragung von MeBdaten an eine exteme 
Auswerteeinrichtung einen Transponder aufweist. Die MeB- 
daten konnen dann drahtlos an die Auswerteeinrichtung 



ubertragen werden, wodurch die Vorrichtung insbesondere 45 gelagert sind. 



grenzte MeBkammer mit den darin befindlichen Zellen er- 
kennen lafit, 

Fig. 3 eine Darstellung ahnlich Fig. 1, wobei die Dich- 
tung ein elastischer O-Ring ist, durch den Ein- und AuslaB- 
40 kanale bildende Hohlnadeln hindurchgesteckt sind, 

Fig. 4 eine Ansicht auf die in Fig. 3 mit IV bezeichnete 
Querschnittsebene und 

Fig. 5 einen Teilquerschnitt durch einen Halbleiter-Chip, 
an dessen aktiver Flachseite bioiogische Zellen adharent an- 



an schwer zuganglichen oder hermetisch abgeschirmten 
Stellen besser verwendbar ist. Auch ist die Handhabung der 
Vorrichtung erleichtert. 

Besonders vorteilhaft ist, wenn die beiden einander ge- 
genuberliegend angeordneten Halbleiter-Chips identisch 
aufgebaut sind. Die Vorrichtung ist dann noch kostengunsti- 
ger herstcllbar. 

Eine bevorzugte Ausruhrungsforrn der Erfindung sieht 
vor, daB der erste Halbleiter-Chip ein optisches Fenster auf- 



Eine im ganzen mit 1 bezeichnete Vorrichtung zurn Mes- 
sen physiologischer Parameter weist eine bis auf eine Ein- 
laBoffnung und eine Auslafioffnung tlir Nahrmedium ge- 
schlossene Prufkammer auf, die unterseitig durch einen er- 
50 sten Halbleiter-Chip 3 und oberseitig durch einen zweiten 
Halbleiter-Chip 4 begrenzt ist. Der unterseitig angeordnete 
Halbleiter-Chip 3 weist an seiner der Prufkammer 2 zuge- 
wandten aktiven Seite eine Vielzahl von Planarsensoren 5 
auf, die in das Substrat des Halbleiter-Chips 3 integriert sind 



weist, an dessen der Prufkammer zugewandter Innenseite 55 (Fig. 5). Der Halbleiter-Chip 3 weist an seiner aktiven Seite 



bioiogische Zellen adharent anlagerbar sind. Das Fenster 
schlieBt dann mit seiner der Prufkammer zugewandten In- 
nenseite vorzugsweise btindig an den die Planarsensoren 
aufweisenden aktiven Bereich des Halbleiter-Chips an, so 
daB sich cine an der aktiven Seite des Halbleiter-Chips ange- 
lagerte Zellkultur bis iiber das optische Fenster erstrecken 
kann. Dadurch ist es moglich, wahrend der mittels der Sen- 
soren durchgefuhrten Messungen die biologischen Zellen 
beispielsweise mit einem Mikroskop oder einer Kamera zu 
beobachten. Dadurch konnen zusalzliche Infonnationen 
iiber die Zellen ticwonnen werden. die gegebenenfalls mit 
von den Sensoren geliefertcn MeBwerten korreliert werden 
konnen, Durch das Fenster konnen die Zellen aber auch mil 



eine ebene Oberrlache auf. 

Wie aus Fig. 2 und 4 besonders gut erkennbar ist, sind an 
der aktiven Seite des Halbleiter-Chips 3 in einem Nahrme- 
dium bioiogische Zellen 6 anlagerbar, wie beispielsweise 
60 Meeresatgen oder Fischkiemen. Der Halbleiter-Chip 3 weist 
dazu an seiner der Priitkammer 2 zugewandten Flachseite 
eine Oberfiachenstrukturierung auf, deren Rauhigkeit etwa 
der Rauhigkeit der anzulagernden Zellen entspricht, so daB 
diese den Halbleiter-Chip als Nachbarn akzeptieren. In Fig. 
65 5 ist am Beispiel eines als Feldetfckttransitor ausgebildeten, 
in das Substrat des Halbleiter-Chips 3 integrierten Planar- 
sensors 5 erkennbar, daB die Zellen 6 unmittelbar benach- 
bart zu den Planarsensoren 5 angcordnet sind. Dabei betragl 
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der Abstand zwischen den Zellen und den aktiven Bereichen 
der Planarsensoren typischerweise etwa 20 Nanometer. Da- 
durch ist es mogiich, mittels der Planarsensoren 5 direkt an 
den einzelnen Zellen physiologische Parameter wie bei- 
spielsweise Ionenkonzentrationen zu messen. 

Auch der zweite Halbleiter-Chip 4 weist eine der Priif- 
kammer 2 zugewandte aktive Seite auf. Diese hat mehrere 
Zusatz-Sensoren, die ebenfails als Planarsensoren ausgebil- 
det sind. Mil den Zusatz-Sensoren konnen globale physiolo- 
gische Parameter in einem in der Prufkammer 2 enthaltenen 1 
Nahrmedium gemessen werden. 

Zwischen den Halbleiter-Chips 3, 4 ist als Abstandshalter 
eine Dichtung 7 angeordnet, die an beiden Halbleiter-Chips 
3, 4 anliegt und die Prufkammer 2 unigrenzt. Die Halbleiter- 
Chips 3, 4 und die dazwischen befindliche Dichtung 7 sind 
mittels einer die Halbleiter-Chips 3, 4 auBenseitig iibergrei- 
fenden Halterung 8 in Dichtlage gehalten. 

Die Halbleiter-Chips 3, 4 weisen jeweils an ihrer der Pruf- 
kammer 2 abgewandten AuBenseite elektrische AnschluB- 
kontakte auf, die mit Gegenkontakten der Halterung 9 kon- 
taktieren. Zur elektrischen Verbindung der beiden Halblei- 
ter-Chips 3, 4 weist die Halterung 8 mit Gegenkontakten 
verbundene Verbindungsleitungen auf, die in die Halterung 
integriert sind. Zur Stromversorgung der Halbleiter-Chips 3, 
4 und zur Ubertragung von MeB- und Steuerdaten hat die 
Halterung 8 einen AnschluB fur ein extemes mit Gegenkon- 
takten der Halterung 8 verbundenes AnschluBkabel 9. 

Insgesamt ergibt sich somit eine einfach aufgebaute und 
kostenglinstig herstellbare Vorrichtung 1, mit der sowohl 
unmittelbar an den Zellen physiologische Parameter, als 
auch globale physiologische Parameter des Nahrmediums 
regis triert werden konnen. 

Bei den in Fig. 1 und 2 gezeigten Ausfuhrungsbeispielen 
ist die Dichtung 7 als Silikondichtung ausgebildet, die von 
einem EinlaBkanal 10 und einem AuslaBkanal 11 durchsetzt 
ist. An diesen kann beispielsweise ein Fluid-Handling zum 
Erneuem eines in der Prufkammer 2 enthaltenen Nahrmedi- 
ums angeschlossen werden. Bei dern Ausfuhrungsbeispiel 
nach Fig. 3 und 4 ist die Dichtung als elastischer O-Ring 
ausgebildet, der von zwei Hohlnadeln durchsetzt ist, welche 
die Ein- und AuslaBkanale 10, 11 bilden. Die Vorrichtung 1 
ist dann noch besser handhabbar, wobei die Hohlnadeln je 
nach Applikation unterschiedlich angeordnet sein konnen 
und/oder unterschiedliche Durchmesser aufweisen konnen. 

Die Halterung 8 hat zwei im Querschnitt etwa U-formige 
Haheklemmen 12, die jeweils zwei Klemmschenkel 13 auf- 
weisen, die in Ausgangslage einen geringeren lichten Ab- 
stand haben. als die Gesamtdicke d der zwischen den 
Klemmschenkel 13 einzuspannenden. durch die Dichtung 7 
voneinander beabstandeten Halbleiter-Chips 3, 4. Aus der 
Ausgangslage sind die Klemmschenkel 13 gegen die Riick- 
stellkraft ihres Werks toffs voneinander wegbewegbar. Da- 
durch konnen die Halterung 8 und die Halbleiter-Chips 3, 4 
mit Dichtungen 7 unterschiedlicher Dicke kombiniert wer- 
den. Somit konnen je nach MeBaufgabe auf einfache Weise 
unterschiedliche lichte Abstande zwischen den Halbleiter- 
Chips 3, 4 eingestellt werden, ohne daB dazu Modifikatio- 
nen an den Halbleiter-Chips 3. 4 oder der Halterung 8 ertbr- 
derlich sind. Als Dichtungen konnen beispielsweise 0- 
Rinee vorgesehen sein, die in unterschiedlichtsten Abmes- 
sungen im Handel vertugbar sind. 

Die Gegenkontakte sind innenseitig an den Klemmschcn- 
keln 13 befestigt und liegen in Klemmstellung der Klemm- 
schenkel 13 an den AnschluBkontakten an, die an den einan- 
der abgewandten auBeren Flachseiten der Halbleiter-Chips 65 
3. 4 angeordnet und mit Durchkontaktierungcn mit den Pla- 
narsensoren 5 bcziehungs weise den Zusatz-Sensoren ver- 
hunden sind. Die Kleinrnkratt der Halterung 8 driickt somit 
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sowohl die Gegenkontakte an die AnschluBkontakte, als 
auch die Halbleiter-Chips 3, 4 an die Dichtung 7 an. 

Wie aus Fig. 1 und 3 erkennbar ist, weist der zum adha- 
renten Anlagem der biologischen Zellen 6 vorgesehene er- 
5 ste Halbleiter-Chip 3 ein Array mit einer Vielzahl voneinan- 
der beabstandeter Planarsensoren 5 auf. Zum Messen unter- 
schiedlicher physiologischer Parameter weist das Array je- 
weils mehrere unterschiedliche Planarsensoren 5 auf. Die 
Vorrichtung 1 ermdghcht dadurch eine ortsaufgeloste Mes- 
10 sung an den biologischen Zellen 6, wobei mehrere unter- 
schiedliche Parameter gleichzeitig registriert werden kon- 
-nen. 

Wie aus Fig. 1 erkennbar ist, hat der erste Halbleiter-Chip 
3, benachbart zu seinem die Planarsensoren 5 aufweisenden 
15 aktiven Bereich ein optisches Fenster 15, das in eine Lo- 
chung in dem Substrat des Halbleiter-Chips 3 eingesetzt ist. 
Die der Prufkammer 2 zugewandte Innenseite des Fensters 
15 bildet mit der aktiven Innenseite des Halbleiter-Chips 3 
eine Ebene, an der biologische Zellen 6 adharent anlagerbar 
20 sind In Fig. 2 und 4 ist deutlich zu erkennen, daB eine an 
dem Halbleiter-Chip 3 angelagerte Zellkultur sowohl an 
dem aktiven Bereich des Halbleiter-Chips 3, als auch an 
dem Fenster 15 angelagert ist. Auch der zweite Halbleiter- 
Chip 4 weist ein optisches Fenster 16 auf. Mittels der Fen- 
25 ster 15, 16 konnen in der Prufkammer 2 befindliche Zellen 
rnikroskopiert werden, indem beispielsweise an eines der 
Fenster 15, 16 ein Objektiv und an das andere Fenster 16, 15 
eine Kondensorlinse herangefuhrt wird. 

Insgesamt ergibt sich somit eine Vorrichtung 1 zum Mes- 
30 sen phvsiologischer Parameter, die eine Prufkammer 2 hat, 
die durch einen ersten Halbleiter-Chip 3 und einen zweiten 
Halbleiter-Chip 4 begrenzt ist, zwischen denen als Ab- 
standshalter eine die Prufkammer 2 umgrenzende Dichtung 
7 angeordnet ist. Der erste Halbleiter-Chip 3 hat eine der 
35 Prufkammer 2 zugewandte, Planarsensoren aufweisende ak- 
tive Seite, an der in einem Nahrmedium befindliche biologi- 
sche Zellen 6 adharent anlagerbar sind, urn physiologische 
Parameter unmittelbar an den Zellen 6 zu messen. Der 
zweite Halbleiter-Chip 4 weist an einer aktiven, der Priif- 
40 kammer 2 zugewandten Seite wenigstens einen Zusatz-Sen- 
sor zum messen globaler physiologischer Parameter auf. 
Die Halbleiter-Chips 3, 4 sind mittels einer diese auBensei- 
tig ubergreifenden Halterung 8 in Dichdage gehalten. Au- 
Berhaib der Prufkammer 2 weisen die Halbleiter-Chips 3, 4 
jeweils elektrische AnschluBkontakte auf, die mit Gegen- 
kontakten der Halterung kontaktieren. Die Vorrichtung ist 
einfach und kostenglinstig aufgebaut. 

Paten tansprtiche 

1. Vorrichtung zum Messen physiologischer Parame- 
ter, mit einer bis auf wenigstens eine EinlaBoffnung 
und zumindest eine AuslaBoffnung geschlossenen, 
durch Wandungen begrenzten Pruikarnmer (2), wobei 
wenigstens eine Wandung der Prufkammer (2) als 
HalbFeiter-Chip (3) ausgebildet ist. der eine der Pruf- 
kammer (2) zugewandte, Planarsensoren (5) aufwei- 
sende aktive Seite hat, an der in einem Nahrmedium 
befindliche biologische Zellen (6) adharent anlagerbar 
sind, zur Messung physiologischer Parameter unmittel- 
bar an den Zellen (6),' und wobei einer dem Halbleiter- 
Chip (3) gegenuberliegenden Wandung wenigstens ein 
Zusatz-Sensor zur Messung physiologischer Parameter 
zugeordnet ist dadurch gekennzeichnet, daB die dem 
Halbleiter-Chip (3) gegenuberliegcnde Wandung der 
Prufkammer (2) durch einen zweiten Halbleiter-Chip 
(4) gebildel ist, der an seiner aktiven, der Prurkammer 
(2) zugewandten Seite den zumindest einen Zusatz- 
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Sensor aufweist, dafi als Abstandshalter zwischen den 
Halbleiter-Chips (3, 4) eine die Priifkammer (2) um- 
grenzende Dichtung (7) angeordnet ist, dafi die Halb- 
leiter-Chips (3, 4) mittels einer diese auBenseitig uber- 
greifenden Halterung (8) in Dichtlage gehalten sind 5 
und daB die Halbleiter-Chips (3, 4) auBerhalb der Priif- 
kammer (2) jeweils elektrische AnschluBkontakte auf- 
weisen, die mit Gegenkontakten der Halterung (8) kon- 
taktieren. 

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 10 
zeichnet, daB wenigstens ein die EinlaBoffnung auf- 
weisender Einlafikanal (10) und/oder wenigstens ein 
die Auslafioffnung aufweisender AuslaBkanal (11) die 
Dichtung (7) durchsetzt. 

3. Vorrichtung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 15 
kennzeichnet, daB die Dichtung (7) aus elastischem 
Material besteht und vorzugsweise ein O-Ring ist. 

4. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 3, da- 
durch gekennzeichnet, dafi die Halterung (8) zumindest 
eine Halteklemme (12) oder eine Halteklammer mit 20 
wenigstens zwei Klemmteilen aufweist, die in Aus- 
gangslage einen geringeren lichten Abstand haben, als 
die Gesamtdicke (d) der zwischen den Klemmteilen 
einzuspannenden, durch die Dichtung (7) voneinander 
beabstandeten Halbleiter-Chips (3, 4), und daB die 25 
Klemmteile gegen eine Rucks tellkraft voneinander 
wegbewegbar sind. 

5. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 4, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Klemmteile als Klemrn- 
schenkel (13) ausgebildet sind, die gegen die Ruck- 30 
stellkraft ihres Werkstoffs federnd elastisch voneinan- 
der wegverformbar sind. 

6. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 5. da- 
durch gekennzeichnet, dafi die Gegenkontakte an dem 
Klemmteii befestigt sind. 35 

7. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 6, da- 
durch gekennzeichnet, daB der zum adharenten Anla- 
gern der biologischen Zellen vorgesehene erste Halb- 
leiter-Chip (3) wenigstens ein Array mit mehreren, 
voneinander beabstandeten Planarsensoren (5) auf- 40 
weist. 

8. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 7. da- 
durch gekennzeichnet, dafi wenigstens ein Halbleiter- 
Chip (3, 4) zumindest eine Mikropumpe aufweist, die 
wenigstens einen, mit einem Einlafikanal (10) oder ei- 45 
nem AuslaBkanal (11) der Priifkammer (2) verbunde- 
nen Pumpenanschlufi hat. 

9. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 8, da- 
durch gekennzeichnet, daB wenigstens ein Halbleiter- 
Chip (3, 4) zum Temperieren der Priifkammer (2) an 50 
seiner der Priifkammer (2) abgewandten Aufienseite 
eine in den Halbleiter-Chip (3, 4) integrierte oder an 
diesem befestigte Elektroheizung aufweist, 

10. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 9, da- 
durch gekennzeichnet, dafi sie zur Ubertragung von 55 
MeBdaten an eine externe Auswerreeinrichtung einen 
Transponder aufweist. 

11. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 10. 
dadurch gekennzeichnet, dafi die beiden cinander ge- 
genuberlieeend angeordnetcn Halbleiter-Chips (3, 4) 60 
identiseh autgebaut sind. 

12. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 11, 
dadurch gekennzeichnet, dafi der erste Halbleiter-Chip 
(3) ein optisches Fenster (15) aufweist, an dessen der 
Prufkammer (2) zugewandter Innenseite biologische to 
Zellen (6) adhiirent anlagerbar sind. 

13. Vorrichtung nach einem der Anspruche I his 12, 
dadurch gekennzeichnet, dafi der /weite llalbleiicr- 



Chip (4) wenigstens ein optisches Fenster (16) auf- 
weist, 

14. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 13, 
dadurch. gekennzeichnet, dafi sie als Stromversorgung 
einen elektrischen Energiespeicher und/oder eine So- 
larzelle und/oder auBenseitig angeordnete Elektroden 
zur galvanise hen Stromerzeugung aufweist. 

15. Vorrichtung nach einem der Anspruche 1 bis 14, 
dadurch gekennzeichnet, dafi an der aktiven Seite des 
ersten Halbleiter-Chips (3) einen Wirkstoff produzie- 
rende biologische Zellen (6) adharent anlagerbar oder 
angelagert sind. 
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